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高效液相色谱法检查巴洛沙星原料及片剂中有关物质
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摘要: 目的 建立测定巴洛沙星原料及片剂中有关物质的高效液相色谱法。方法 采用 C18色谱柱 ( 250 4. 6mm, 5 m ); 以

0. 05mo l/L枸椽酸 乙腈 ( 80 20,用三乙胺调 pH 值为 7. 5)为流动相; 检测波长 264nm。结果 巴洛沙星与其它杂质峰完全分

离, 从而对其有关物质进行限量检查。结论 该法操作简便, 结果准确,影响因素少。

关键词: 高效液相色谱法;巴洛沙星;有关物质
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HPLC determ ination of related substances in balofloxac in and tablets
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ABSTRACT: OBJECTIVE To establish an HPLC m ethod for de term ination of related substances in balofloxac in m ater ia l and tab

lets.METHODS A C18 co lum n( 5 m, 4. 6 250mm ) was used w ith the m obile phase of 0. 05m o l/L citric ac id aceton itr ile( 80 20
ad just pH to 7. 5 w ith triethy lam ine), the de tection wave leng th was 264nm. RESULTS Baloflox ac in w as separated from the related

substances com plete ly and the lim it o f them a in im purity w as analyzed. CONCLUSION Them ethod is rapid, sim ple and accurate.

KEY WORDS: HPLC; ba lo floxacin; re lated substances

巴洛沙星是国内外正在进行深入研究的新型、第四代喹

诺酮类药物, 具有广谱抗菌活性, 能有效对抗革兰阳性和阴

性菌、厌氧菌、衣原体及支原体等病原微生物。用于治疗呼

吸系统和泌尿系统等感染性疾病。与许多抗菌药物间无交

叉耐药性, 极具市场开发潜力。目前国内还未上市, 许多研

究机构正在抓紧研究, 但其质控标准仍未出台。本实验利用

HPLC对其有关物质进行定量检查, 获得了满意的效果。操

作简便、快速、准确。

1 仪器与试药

岛津 LC- 10ATVP高效液相色谱仪, SPD - 10AVP紫外检

测器, N3000色谱工作站, UV - 210紫外分光光度计。日本

产 GR - 202型十万分之一电子天平。

巴洛沙星对照品、巴洛沙星原料、巴洛沙星片、中间体 A(北

京某研究单位提供 );乙腈 (色谱纯 ),其他试药均为分析纯。

2 方法与结果

2. 1 色谱条件 色谱柱 ( C18, 250 4. 6mm, 5 m ); 流动相:

0. 05mo l/L枸橼酸 乙腈 ( 80 20,用三乙胺调 pH值为 7. 5);

检测波长: 264nm; 柱温: 室温; 灵敏度: 0. 50AUFS; 流量: 1. 0

mL /m in; 进样量: 20 L。

2. 2 检测波长、流动相及样品浓度的确定

2. 2. 1 检测波长 取巴洛沙星及中间体 A各适量, 分别用

流动相配成 0. 01m g /mL的溶液进行紫外扫描, 找到等吸收

值对应的波长 ,即 264 nm 左右、且为杂质 A的最大吸收波

长。在 264 nm波长下两者的吸收值比值为 1. 019, 因而采用

264 nm为检测波长,且选用 !不加校正因子的主成分自身对

照法∀ [ 1- 2]测定有关物质。

2. 2. 2 流动相 巴洛沙星的分子结构决定其易溶于弱酸性

的有机系统中 ,经过多次摸索并调 pH值, 确定以 0. 05mo l/L
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枸椽酸 乙腈 ( 80 20,用三乙胺调 pH值为 7. 5)为流动相,结

果巴洛沙星与其有关物质均分离较好, 既能保证峰形又使保

留时间适中。

2. 2. 3 样品浓度 用流动相配成样品浓度为 0. 3m g /mL的

溶液, 经稀释 100倍的自身对照液响应值适中, 检出量达到

要求, 信噪比合适。

2. 3 专属性试验

2. 3. 1 空白试验 取片剂空白辅料适量, 置 50mL量瓶中,

加流动相溶解并定容, 摇匀, 滤过, 精密量取续滤液 20 L注

入液相液色谱仪, 记录色谱图, 结果无色谱峰。结果见图 1。

图 1 空白辅料图谱

F ig 1 H PLC chrom atog ram

2. 3. 2 破坏性试验 取本品适量 ,分别用盐酸、氢氧化钠、

过氧化氢及在 105∃ 的环境下破坏, 并放置 3h后取出, 加流

动相稀释并定容至 10mL量瓶中 ,摇匀,取 20 L注入液相色

谱仪, 记录色谱图。结果:用强酸、强碱、高温破坏的, 本品几

乎未降解, 各杂质峰均与巴洛沙星完全分离。用强氧化剂氧

化的, 本品部分降解,在 9. 98和 13. 87m in处有杂质峰产生,

各杂质峰均能与巴洛沙星峰完全分离。

2. 4 检出限与定量限

检出限: 取本品适量, 加流动相制成每 1mL中含 3 g的

溶液, 取 20 L注入液相色谱仪记录色谱图, 此时的信噪比约

为 3 1,即检出浓度为此浓度, 结合有关物质检测浓度, 可知,

本品的检出限为 3ng。

定量限: 以 S /N约为 10计,其定量限约为 10ng。

2. 5 重复性试验

取同一批样品连续 6份测定有关物质 [ 3] ,按巴洛沙星峰

计, 理论板数大于 5000, 分离度在 2. 5以上, n = 6 RSD =

1. 4% ;同一个样品溶液连续进样 5次, 理论板数均大于 5

000, 分离度在 2. 94, n= 5, RSD= 0. 6%。结果见图 2。

2. 6 稳定性试验

取巴洛沙星片 20片, 研细, 精密量取适量, 加流动相制

成每 1mL中含 0. 3m g的溶液, 分别于 0, 2, 4, 6h取此溶液

20 L注入液相色谱仪, 记录色谱图, 结果表明, 本品主峰与

杂质峰在 4h内均无显著变化,表明本品可在 4h内检测。

2. 7 线性试验

精密称取巴洛沙星对照品约 30mg, 置 100mL量瓶中,加

流动相溶解并稀释至刻度,摇匀, 精密量取适量,用流动相配

制成 3, 45, 90, 150, 300 g# mL- 1的浓度, 照有关物质的测定

方法测定, 用峰面积 Y对浓度 X作线性回归后得: Y= 16 617

727. 3X + 1 038 908, r= 0. 999 5结果表明: 本品在 3~ 300 g

# mL- 1内峰面积与浓度呈良好的线性关系。

2. 8 回收率试验

精密量取巴洛沙星对照品适量 (相当于含标示量 80% ,

100% , 120%浓度水平, 每个浓度取 5份 ), 按处方量分别加

入各种辅料混合均匀, 置 100mL量瓶中, 加流动相超声溶解

并稀释至刻度 ,用滤膜 ( 0. 45 m )滤过, 取续滤液 20 L注入

液相色谱仪, 记录色谱图。平均回收率为 98. 77% RSD为

1. 1% ( n = 15)。

2. 9 有关物质的测定

取巴洛沙星约 30m g(片剂取 20片, 研细 ) ,精密称定,置

100mL量瓶中, 加流动相溶解并稀释至刻度, 摇匀, 滤过, 取

续滤液作为供试品溶液 ;精密量取 1. 0mL,置 100mL量瓶中,

加流动相稀释至刻度, 摇匀, 作为对照溶液。取对照溶液

20 L注入液相色谱仪, 调节仪器灵敏度,使主峰峰高约为满

量程的 15% , 再取供试品溶液 20 L注入液相色谱仪, 记录

色谱图至主峰保留时间的 5倍。结果见图 2, 3, 4。

图 2 巴洛沙星对照品色谱图 图 3 巴洛沙星供试品色谱图 图 4 巴洛沙星片供试品色谱图

F ig 2 Chrom atogram s of baloflox ac in F ig 3 Chrom atogram s of baloflox acin F ig 4 Chrom atogram s of baloflox acin

standard sam ple tab lets

1.辅料峰; 2.对照品 1.巴洛沙星; 2.有关物质; 3.有关物质 A 1.溶剂峰; 2.巴洛沙星; 3.有关物质 B

1. peak of ad juvant; 2. standard 1. balof loxacin; 2. related substan ce 4.有关物质 A

3. related sub stance A 1. solven t; 2. balofloxacin; 3. related sub stance B;

4. related sub stance A
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原料: 供试品溶液色谱图中除溶剂外, 其各杂质峰峰面

积之和不得大于对照溶液主峰峰面积的 1. 0倍 ( 1. 0% )。

片剂: 供试品溶液色谱图中除溶剂外,其各杂质峰峰面

积之和不得大于对照溶液主峰峰面积的 1. 5倍 ( 1. 5% )。

3 样品检测结果

取本品对照品和三批原料及片剂,分别检测,结果见表 1。
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表 1 巴洛沙星中有关物质测定结果

Tab 1 Determ inat ion resu lts of related sub stance in balofloxacin

样 品 批 号 有关物质 (% )

对照品 20031021 0. 13

20031103 0. 11

20031114 0. 11

20030925 0. 19

片 剂 20031201 0. 12

20031203 0. 10

20031205 0. 13

20030925 0. 18

注:三批供试品的有关物质均 < 0. 5%

Note: The content of related substan ce of three b atches of sam p lesw as un

der 0. 5%
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复方岗梅冲剂中岗梅及水杨梅薄层色谱鉴别方法研究
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摘要: 目的 研究复方岗梅冲剂中岗梅、水杨梅的薄层色谱鉴别方法。方法 分别取岗梅药材、水杨梅药材、复方岗梅冲剂及

阴性制剂的乙酸乙酯提取液, 于硅胶板中, 以甲苯 乙酸乙酯 冰醋酸 ( 10: YAN Yuan, 3: 1 )作展开剂展开, 氨熏后在紫外灯

( 365nm )下检视。结果 供试品色谱中, 在与对照药材色谱相应位置上,显相同特征的斑点。阴性制剂图谱无此斑点。结论

本法快捷, 图谱清晰,重现性好,阴性对照无干扰, 可作为该制剂质量控制标准之一。

关键词: 复方岗梅冲剂;薄层色谱;岗梅; 水杨梅
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TLC identification ofGangmei and Shuiyangm ei in Gangm ei compound granules
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ABSTRACT: OBJECTIVE To study the TLC identifica tion o f Gangm e i [ Ilex asp rella ( H ook. et A rn, ) cham p. ex Denth. ] and

Shu iyangme i [Adina rubella ( Sieb. et zuce. ) H ance] in Gangm e i compound granules. METHODS The ex tracts o f Gangm e,i Shu iy

angm e i and its preparation we re subjected to TLC in deve lopm ent sy stem s. To luene acetic ether ace tic ac id ( 10 3 1) w as used as de

ve lopm ent reagents. RESULTS Spec ia l spots cou ld be observed a t 365nm on positions correspond ing to Gangm e,i Shu iyangm e i and

Gangm e i compound granules respective ly, wh ile the negative control show ed no spo ts. CONCLUSION The chrom atogram is clear

and good reproduc ib le, them ethod is h ighly exc lusive and can be used as one of the qua lity contro l standards of G angm e i com pound

g ranu les.

KEY WORDS: Gangm e i compound granules; TLC; Gangm e;i Shu iyangm ei

复方岗梅冲剂是我院传统的中药制剂, 由岗梅、水杨梅、

山芝麻等中药组成, 具有清热解毒、消肿止痛、生津利咽的功

效 [ 1]。临床用于急、慢性咽炎及扁桃体炎,疗效显著。为确

保产品质量, 我们采用正交设计法优选该制剂工艺, 并对制
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